Peptidy1 Proly1 cic/trans Isomerase 阻害剤のハイスループットスクリーニング(HTS)系の構築 by 森 正
Peptidy1 Proly1 cic/trans Isomerase 阻害剤のハ
イスループットスクリーニング(HTS)系の構築
著者 森 正
号 47
学位授与機関 Tohoku University
学位授与番号 農博第1019号
URL http://hdl.handle.net/10097/60189
 
 
?? ??? 
? ? ? ? ? ? ? ? ?  
? ? ? ? ? ?????? 
? ? ? ? ? ??? 1019? 
? ? ? ? ? ? ? ?? 23? 3? 25? 
? ? ? ? ? ? ? ?????????? 
? ? ? ? ? ? ?????????????????????????? 
? ? ? ? Peptidy1 Proly1 cic/trans Isomerase??????????????? 
????????????? 
???????? ????? ? ? ? ? ? 
? ? ? ? ? ? 
? ? ? ? ? ? 
 
－ 207 －
? ? ? ? ? ?
－ 208 －
－ 209 －
－ 210 －
－ 211 －
－ 212 －
－ 213 －
－ 214 －
－ 215 －
－ 216 －
－ 217 －
論 文 審 査 結 果 要 旨
2 月 1 日に最終試験を行い、最終試験に通りました。他委員は清田洋正先
生、池田郁男先生、二井勇人先生で合員合格でした。論文の審査結果は 3AA
でした。
森さんの研究は、第一部でサイクロフィリン阻害剤の探索、第二部で Pinl
阻害剤の探索という構成で発表された。両方の酵素ともプロリン異性化酵素
であり、測定系はほぼ同じであるが、最適化にあたり詳細な検討をおこなった。
サイクロフィリンの阻害剤の探索方法は J. Biomolecular Screening というス
クリーニングでは最も権威のある雑誌に公表され、またこの雑誌を出版して
いる国際スクリーニング学会から口頭発表を要請され発表をしている。阻害
剤のターゲット疾患は C 型肝炎である。生物学的な評価は彼の仕事ではない
ので発表には含まれていない。
Pinl の阻害剤については主に東大のライブラリーから探索し、ヒットを得
た。コンピューターシュミレーションによってどの部分を変えれば、さらに
強い阻害剤が得られるかを示唆した。本研究論文は投稿中である。
審査委員からの質問は生物評価の結果が楽しみであり、今後の発展が期待
できるという建設的なものが多かった。また薬剤開発の方法で SPR の意義に
ついての質問があった。酵素の活性阻害では false positive が多い時には有効
であり、経験的に必要性は高いという説明で納得された。
40 分の発表、40 分の質問と活発に審議され、多くの質問にも正しく、また
誠実に解答し、合格となった。
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